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学 位 論 文 要 約  
 
 博士論文題目  Comparable prognostic impact of BNP levels among HFpEF, Borderline HFpEF and HFrEF: 
a report from the CHART‑2 Study （HFpEF、Borderline HFpEF、HFrEFにおける BNP の同
等な予後予測能：CHART-2 研究からの報告）                                   
 
  東北大学大学院医学系研究科 医科学専攻 
   内科病態学講座   循環器内科学分野 
学籍番号 B5MD5031     氏名  笠原 信太郎       
 
 研究目的：左室駆出率（left ventricular ejection fraction; LVEF）の保たれた心不全（heart failure with preserved 
LVEF; HFpEF）、中等度に保たれた心不全（borderline HFpEF）、低下した心不全（heart failure with reduced LVEF; 
HFrEF）の患者におけるＢ型ナトリウム利尿ペプチド（BNP）の長期予後予測能を同一コホート内で比較する
ことを目的とした。 
 
方法：2006年～2010年に登録が行われ現在も追跡調査を継続している第二次東北慢性心不全登録(CHART-2：
Chronic Heart failure Analysis and Registry in the Tohoku district-2)(N=10,219)に登録された米国心臓病学会/心臓病
協会の分類によるステージ C/D の慢性心不全患者 4,301 例（平均年齢 68.7 歳、女性 32.4％）を HFpEF 群
（LVEF>50％, N=2,893）、borderline HFpEF群（LVEF 40-50％, N=666）、HFrEF群（LVEF<40％, N=742）の 3
群に分類した。HFpEF、borderline HFpEF、HFrEF各群における BNP の分布と長期予後予測能を比較した。一
次エンドポイントは全死亡とした。 
 
結果：BNP の中央値は HFpEF群、borderline HFpEF群、HFrEF群の順に上昇した（85.3 pg/ml、126 pg/ml、208 
pg/ml、P<0.001）。追跡期間中央値6.3年の間に、HFpEF群で887例（30.7%）、borderline HFpEF群で218例（32.7%）、
HFrEF群で 330例（44.5%）の全死亡が発生した。3群とも log2 BNP が高くなるにつれて、死亡率が上昇した。
それぞれの log2 BNP の値において 3 群の死亡率に統計学的な差を認めなかった。サブグループ解析では、3
群における BNP の予後予測能は AF 患者や貧血患者の例外を除いては概して同等であった。BNP カットオフ
値を 30、100、300 pg/ml と定めて 4個の部分集団に分けると、HFpEF群、borderline HFpEF群、HFrEF群の 3
群において 4 個の部分集団全ての心不全患者の死亡リスクが明確に層別された。単変量 Cox 比例ハザードモ
デルの結果、HFpEF群の BNP30 pg/ml未満の患者と比較して、borderline HFpEF群と HFrEF群の BNP30 pg/ml
未満の患者は同等な死亡リスクを持ち（boderline HFpEF群：ハザード比 1.31、P=0.355、HFrEF群：ハザード
比 0.78、P=0.630）、HFpEF群、borderline HFpEF群、HFrEF群の BNP30-99、100-299、300 pg/ml以上の患者は
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それぞれ同様に死亡率が上昇した（HFpEF群：ハザード比 2.5、4.7、7.8、borderline HFpEF群：ハザード比 2.1、
4.2、7.0、HFrEF群：ハザード比 3.0、4.7、9.5、all P<0.001）。 
 
結論：HFpEF、borderline HFpEF、HFrEFにおいて BNP の分布は異なるが、BNP 値そのものは同等の予後予測
能を持つ。 
